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背景

有害事象情報は,被 験者が治験に継続 して参加

す るかどうか,ま た治験審査委員会(IRB)が 治

験の継続 の可否を判断す るために重要である1).

金沢大学医学部附属病 院(以 下,本 院)で は,

1997年 か ら効率的な情報管理 を目指 し,表 計算

ソフ トMicrosoft Excelを 用いて有害事象情報の

データベース化を試みている2)が,デ ータの入

力はCRCの 手作業 によって行われてお り,多 く

の時間を必要 としてい る.ま た,入 力者により入

力内容の偏 りが生 じている.一 部の治験依頼者の

協力により,Excel形 式の一覧データが添付 され,

情報管理業務の効率化が実現 されている.

一方
,治 験依頼者が有害事象情報 を治験実施医

療機関に報告す る場合,治 験実施医療機関 ごとに

異 なる報告様式や報告基準,報 告期限に対応する

ため,情 報管理 と情報伝達に支障をきたす ことが

あった.こ のため製薬協 では,2001年 か ら有害

事象情報 の管理 と情報伝達 の効率化のため,医 療

機関への情報伝達方法 についての検討 を開始 し,

モデル案の作成が行われている.

膨大な有害事象情報 を効率的に管理するため

には,治 験実施医療機関側 も具体的な情報管理 と

情報伝達方法を検討 し,治 験依頼者 との問で協議

を行い,両 者の整合性 を図るなど,具 体的な方法

について合意を形成す る必要があると考える.

目的

本研究では,有 害事象情報の伝達方法や情報管

理における問題点 を抽 出 し,情 報技術 を利用 した

具体的な伝達 および管理方法 の提案 を試みた.

問題点

本院に寄せ られた有害事象(1999年9月 から

2001年12月)は4185症 例であ り,月平均約149.5

症例,デ ータベース化に約500分/月 を要 した.

有害事象の発生場所について分類す ると,「外国」

で発生 したものが89.2%,「 国内」が10.0%で あ

った.外 国で発生 した ものの うち,「 市販後」 の

使用 で 「因果関係不 明」 となった症例 が全体 の

33.9%を 占めた.

治験依頼者から提供 される情報 は各事象 の 「要

約」と「詳細情報」という構成が一般的であるが,

情報量 は膨大なため,全 体の把握が難 しく,被 験

者や治験責任医師か らの問い合わせへの対応が

困難であ った.

また,有 害事象 と治験薬 との因果関係が不明な

症例 が多い ことか ら,治 験依頼者側で判定困難な

有害事象の評価 を治験実施医療機 関の治験責任

医師やIRBが 行わなければな らないということ

か ら,治 験実施医療機関側 の負担が大 きか った.
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提案

これ らの問題を解決す るための方策 として以

下を提案す る.

(1) 有害事象を発生場所(国 内,外 国),発 生

状況(治 験薬,市 販後),新 規性,重 篤度によっ

て分類する.治 験薬の投与で発生 した 「未知」で

「死亡」または 「生命を脅か した(以 下,「生命」)」

事象は,国 内外での発生 を問わず 「一例ずつ直ち

に報告(一 例報告A)」 す る.治 験薬の投与で発

生 した 「未知」で 「重篤(死 亡,生 命 を除 く)」,

または 「既知」で 「死亡,生 命」の事象は 「一例

ずつ1ヶ 月以内に報告(一 例報告B)」 する.一

方,「 外国」での 「市販後」の投与で発生 した有

害事象 は 「3ヶ月に一度 まとめて報告」する.

(2) (1)で の報告事象の分類が,「 一例ずつ報

告」のもので,「 未知」で 「因果関係が否定でき

ない(definite,probable,possible,unknown)」

場合は,「 原則 として同意説 明文書を改訂する」

と定める.治 験責任医師が明確な根拠を もってそ

の必要性を否定 した場合は この限 りと しない.「3

ヶ月に一度まとめて報告」の ものはIRBに おい

て一括 して審議す る.

(3) 治験実施医療機関への報告については,

治験依頼者は電子化された一覧データ(例 えば

Excel形 式)の 添付を義務付け,一 覧の中に含め

るデータ項 目を標準化す る.添 付された電子デー

タをもとに各治験実施医療機関においてデータ

ベースを作成することにより,被 験者や治験責任

医師か らの問い合わせへの迅速な対応や,IRBで

の審議資料 として利用す ることが可能 になる.当

面はフロ ッピーデ ィスクやCD-Rな ど,汎 用され

ている電子媒体の利用が望 ましいが,可 能であれ

ば電子メールの利用を考慮す る必要がある.

有害事象情報の提供方法 を標準化することに

より,治 験依頼者 と治験実施医療機関の双方にと

って,情 報管理業務の効率化が期待できると考え

る.本 院に寄せ られた有害事象情報 を,提 案 した

方法で再分類すると,69.7%(2915症 例)が 「集

積報告」とな り,IRBで の一括審議の対象 となっ

て,「 一例報告」 の取 り扱いに専念で きる

(A:5.40%;B:21.5%).ま た,「 因果関係不明」

事象 の割合が 「集積報告」(52.1%,1520症 例)

よりも 「一例報告」で低下するため(A:27.0%;

B:14.0%),IRBや 治験責任医師が判断す る際

の負担が軽減 され る.

将来的には,ICHE2b1M2で 検討 されてい る安

全性情報 の項 目を電子媒体 に記録 し,イ ンターネ

ッ ト上 に情報を共同利用す るためのデー タベー

スを設置す ることが考えられる.イ ンターネッ ト

を介す ることか らセキュリティ対策 が必要だが,

双方にとって業務処理 スピー ドの改善などが期

待で きる.

結論

治験依頼者と治験実施医療機関は,共 に有害事

象情報の管理に苦慮 していた.そ れは各 々が定め

た独 自の方法を用いていたため,双 方に食い違い

があった こと,ま た,そ れが依頼者間,施 設問で

も異な っていたことによ り,混 乱を生 じることに

な ったと考える.今 回の提案 を議論の材料 とし,

治験依頼者 と医療機関の合意に基づいて標準化

された管理方法を定めることが望ま しいと考え

る.
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